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摘要 
Ran GTPase 蛋白是属于小 G 蛋白超家族的一类成员，主要分布于细胞核内，
这类蛋白已经被广泛证明参与到细胞核与细胞质间的物质运输系统中。然而，
Ran GTPase 蛋白在免疫系统中的作用却仍然不清楚。 
我们的研究发现，对虾 Ran GTPase（命名为 PjRan）在抗病虾中的转录量和
表达量相对于正常虾（非抗病虾）的表达量显著增高，暗示 PjRan 蛋白可能参与
到对虾对抗病毒感染的先天性免疫系统中。基于蛋白间相互作用的研究，我们发
现 PjRan 蛋白可以与 myosin 蛋白相互作用并形成蛋白复合体，由于 myosin 蛋白
可通过 actin 而参与细胞吞噬过程，因此 PjRan-myosin 蛋白复合体可能与吞噬有
关。为了了解 PjRan 蛋白在对虾细胞吞噬中的作用，一方面采用 RNA 干扰技术
敲低 PjRan 基因的表达，检测对虾血细胞吞噬的变化；另一方面采用 PjRan 过量






白复合体调控吞噬过程，我们初步测定了 PjRan 蛋白与 myosin 蛋白之间酶活的
相互影响，并采用荧光标记技术对 PjRan-myosin 蛋白复合体在果蝇 S2 细胞中的
吞噬过程进行了初步观察。 
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Abstract 
Ran GTPases, one family of small G protein superfamily, have been widely 
demonstrated to be involved in transport system between cytoplasm and nucleus. 
However the function of Ran GTPase in immunity remains unclear. 
In our study, it was found that the Ran GTPase (designated as PjRan) was 
up-regulated in virus-resistant shrimp, indicating that the PjRan might be implicated 
in the innate immune system against virus infection. Based on protein interactions, it 
was found that the PjRan was interacted with myosin, a crucial protein in the process 
of phagocytosis to form a protein complex. The PjRan gene knockdown by RNAi and 
the overexpression of PjRan assays showed that the PjRan could regulate shrimp 
hemocytic phagocytosis by interaction with myosin. Further data was evidenced that 
the depletion of PjRan by RNAi caused a significant increase of shrimp white spot 
syndrome virus (WSSV) copies and the overexpression of PjRan resulted in a 
significant decrease of WSSV copies, suggesting that the PjRan participated in the 
antiviral immunity by regulating phagocytosis. For the purpose of further 
understanding how the PjRan-myosin protein complex regulates the process of shrimp 
phagocytosis, the enzymatic activities of the two proteins was elementarily tested. To 
observe the phagocytosis process regulated by the PjRan-myosin protein complex, the 
phagocytosis of Drosophila S2 cells with FITC-labeled WSSV was observed by 
immunofluorescence staining. 
In this context, our study revealed a completely novel aspect of Ran GTPase in 
phagocytosis by the direct interaction with the cytoskeleton protein and presented a 
novel pathway concerning to antiviral immunity, which would help to better 
understand the molecular events in immune response against virus infection in 
invertebrates.  
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单甲壳动物中被鉴定的很少，如蟹 Carcinus maenas[17]和虾 Penaeus vannamei[18]
中。Penaeus vannamei 中的 penaeidin 及其 cDNA 的全部序列已被确定。 近从
螯虾 Pacifastacus leniusculus 血淋巴中纯化并定性了两种低分子量抗菌肽




2 含 14 个氨基酸残基，与从半翅类昆虫 Palomena prasina 中纯化的一种富含脯
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1.2 Ras 蛋白超家族及其成员在吞噬中的作用 
Ras 蛋白超家族的成员在序列上具有较为高度的同源性，大部分蛋白成员的
同源性在 40%到 85%之间。Ras 蛋白超家族的成员各自具有不同的功能和目标分
子。 近的研究已经阐明了一些具有高度相似性的 Ras 蛋白超家族成员却介导不
同的生物过程的机制。 
 
图 1.Ras 蛋白超家族成员（引自文献21） 
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的。总的来说，当 Ras 蛋白结合 GTP 是被认为是在信号分子通路中处于激活的
状态，而当结合 GDP 时则是处于非激活状态。调节 Ras GTPase 的蛋白包括 GTP
酶激活因子（GAPs），它可以通过激活 Ras 蛋白的 GTP 酶活从而使其更倾向于
与 GDP 结合，使 Ras 处于非激活状态。GTP 交换因子（GEFs）可以通过促进
GDP 向 GTP 的转换，增加 Ras 的活性，使其处于激活状态。 
 
图 2.Ras 的作用机制（引自文献22） 
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两种蛋白对于 Arp2-Arp3（Arp2/3）复合体在吞噬部位的成功聚集都是必须的[31]。
在 Arp2-Arp3（Arp2/3）复合体中，Arp2/3 促进了 actin 蛋白在内吞位置的成核过
程，从而促进了接下来的多聚化过程。而 actin 蛋白的成核与多聚化过程都是细
胞有效内吞过程中所必需的步骤。I类型的 PtdIns4p 5-激酶同样被聚集到吞噬位
置，并且催化产生定位的 PtdIns（4，5）P2 来调节 actin 蛋白[32]。这个脂激酶是
由 Rho GTPase 家族的 Rac 蛋白直接起作用激活的[33]。另外一种丝氨酸/苏氨酸




内吞部位，同时通过对 cofilin 蛋白的抑制作用增加 actin 蛋白的多聚化过程[35，36]。






。在这个吞噬过程中，与由 Fc 受体介导的吞噬过程类似，Arp2/3 复合体
是必需的，并且它依赖于 RhoA 蛋白的激活。 












中，另外一种小 G 蛋白 Rab21 GTPase 蛋白同样参与了对吞噬过程的调控。它通
过与两种含 LIM 结构域的蛋白 LimF 蛋白和 ChLim 蛋白的相互作用从而调控吞
噬过程
[41]
。 近研究人员发现在南美白对虾中，一种 Rab GTPase 蛋白（PjRab）
能够形成一个包含 Rab GTPase 蛋白，actin 蛋白，tropomyosin 蛋白和一种对虾白
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